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基础 研究 
过 表达 脾 栈 氨 酸 激酶 通过 调控 Fra-1 抑 制 结 直肠 瘤 细 胞 的 增殖 
和 优 进 其 凋 亡 
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摘要 :目的 探讨 过 表达 脾 酷 氨 酸 激酶 (SYK) 对 结 直肠 癌 细 胞 增殖 和 调 亡 的 影响 及 可 
粒 构建 重组 质粒 pcDNA.3.1-SYK, 转 染 结 直肠 瘤 细 胞 ,过 表达 SYK, 分 组 情况 如 下 。(1)pcDNA.3.1-SYK(HCT116) : 转 染 
pcDNA.3.1-SYK 到 HCT116; (2)pcDNA.3.1(HCT116) : 转 染 pcDNA.3.1 空 载体 到 HCT116 中 ;(3)Normal(HCT116) :正常 


HCT116 细 胞 (1)pcDNA.3.1-SYK(Sw480): 转 染 pcDNA.3.1-SYK 到 Sw480; (2 
到 Sw480 中 ;(3)Normal(Sw480): 正 常 Sw480 细 胞 。 应 月 
量 ;Western blot 法 检测 SYK 和 Fra-1 的 蛋白 表达 量 ;MTT 法 检测 细胞 生长 活力 ;B 
Caspase-3 的 活性 ;Annexin-VFITC/PI 法 检测 细胞 凋 亡 人 情况。 结果 SYK 在 结 直肠 ; 
(P<0.01) ;pcDNA.3.1-SYK #23245 EAA A, SYK 的 mRNA(P<0.01) 和 和 蛋 


功 ;SYK 过 表达 后 结 直肠 癌 细 胞 生长 活力 和 增值 活性 显著 降低 


可 能 与 SYK 对 Fra-1 的 调控 有 关 , 为 结 直 肠 癌 的 预防 和 治疗 提供 


表达 量 显著 被 抑制 (P<0.01)。 结 论 过 表达 SYK 对 结 直 肠 癌 细 


日 qRT-PCR 法 检测 结 直 肠 } 


关键 词 : 结 直肠 癌 ; 过 表达 脾 酷 氨 酸 激酶 ;过 表达 ;Fra-1 


能 的 相关 机 制 。 方 法 利用 pcDNA.3.1 质 


)pcDNA.3.1(Sw480) : 转 染 pcDNA.3.1 空 载体 
席 和 癌 旁 组 织 中 SYK 和 Fra-1 的 mRNA 表达 
rdU 方 法 检测 细胞 增殖 活性 ;试剂 盒 方 法 检测 
席 组 织 和 结 直肠 癌 细 胞 系 中 的 表达 量 均 降低 

白 表达 量 显著 升 高 (P<0.01) ,显示 SYK 过 表达 成 
P<0.01) ,细胞 凋 亡 增加 (P<0.01); 男 外 ,SYK 过 表达 后 ,Fra-1 的 
胞 的 增殖 有 抑制 作用 ,并 且 促 进 结 直肠 癌 细 胞 的 凋 亡 ,其 机 制 有 
参考 价值 和 理论 基础 。 


Spleen tyrosine kinase inhibits proliferation and promotes apoptosis of colorectal cancer 


cells in vitro via regulating Fra-1 
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Abstract: Objective To investigate the effects of spleen tyrosine kinase (SYK) overexpression on proliferation and apoptosis of 
colorectal cancer cells and explore the possible mechanism. Methods The mRNA expressions of SYK and Fra-1 in 10 clinical 
specimens of colorectal cancer and 10 adjacent tissues were measured with qRT-PCR, and their protein expressions were 
detected with Western blotting. The recombinant plasmid pcDNA.3.1-SYK was constructed and transfected into colorectal 
cancer cells to induce SYK overexpression, and the cell viability and proliferation were assessed using by MTT assay and BrdU 
assay, respectively; caspase-3 activity in the cells was evaluated with a commercial kit and the cell apoptosis was analyzed with 
Annexin-V FITC/PI assay. Results The expressions of SYK were significantly decreased in colorectal cancer tissues and 
colorectal cancer cell lines. Transfection of pcDNA.3.1-SYK into the colorectal cancer cells induced obviously upregulated 
mRNA and protein expressions of SYK, which caused a significant suppression of the cell viability and proliferation and 
enhancement of the cell apoptosis along with a significant inhibition of Fra-1 expression. Conclusions SYK overexpression 
inhibits the proliferation and promotes apoptosis of colorectal cancer cells, and these effects are possibly mediated by the 
regulation of Fra-1 expression by SYK. 
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结 直 肠 癌 是 最 常见 的 消化 道 癌 症 之 一 ,除了 遗传 因 
R ,饮食 因素 和 一 些 结 直肠 瘤 相 关 的 瘤 前 病变 如 直肠 腺 
JA . 非 腺 瘤 性 结 直肠 息肉 病 和 炎症 性 肠 病 都 可 引发 结 直 
肠 癌 *。 其 病 发 率 和 病死 率 旺 上 升 趋势 ,并 且 女 性 发 病 
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率 逐 年 增加 , 结 直 肠 癌 的 诊疗 仍然 任重道远“。 脾 酷 氨 


酸 激酶 (SYK) 是 一 种 非 受 体型 蛋白 酷 氨 酸 激酶 ,具有 抑 


癌 作 用 ,在 乳腺 ; 


高中 的 研究 比较 多 ,SYK 的 表达 减少 或 
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SYK 表达 量 与 结 直肠 癌 细 胞 的 增殖 和 凋 亡 之 间 的 关系 
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则 仍 没 有 相关 文献 报道 。 因 此 ,本 实验 旨 在 通过 过 表达 
SYK 探讨 其 对 结 直 肠 癌 细 胞 增殖 和 凋 亡 的 影响 ,为 结 
直肠 瘤 的 防治 提供 一 定 的 参考 价值 。 


1 材料 和 方法 
1.1 主要 试剂 

实验 材料 :HCT116、Sw480 和 FHC 细 胞 购 自 美国 
ATCC; 胎 牛 血清 、DMEM 购 自 美国 Gibco; SYBR 
Premix Ex Taq II, TRIZOL 和 质粒 小 提 试 剂 盒 购 自 大 连 
宝生 物 公 司 ; 双 oI Turbofect .EcoRI 和 反 转 录 试 剂 盒 购 
自 赛 默 飞 世 尔 科技 公司 ;SYK 鼠 单 抗 和 和 Fra-1 鼠 单 抗 购 
自 英国 Abcam;GAPDH 鼠 单 抗 和 羔 根 过 氧化 物 酶 标记 
的 羊 抗 鼠 二 抗 购 自 北京 博 奥 森 公 司 ;DH5a 细 胞 购 自 天 
根 生化 科技 (北京 ) 公 司 ;MTT 购 自 上 海 生 工 公司 ;BCA 
试剂 盒 购 自 美国 Pierce。 
1.2 细胞 的 培养 及 组 织 采集 

结 直 上 肠 癌 细胞 HCT116 和 Sw480 以 及 正常 的 结肠 
细胞 FHC 均 由 含有 10% 胎 牛 血 清 (FBS) 的 DMEM 培养 
基 , 于 5% CO..37 的 细胞 培养 箱 中 培养 , 待 细 胞 融合 
度 达 80% 即 可 传代 。 

20 例 新 诊断 的 结 直 肠 癌 病 例 的 直 结 肠 癌 组 织 (10 
例 ) 和 癌 劳 组 织 (10 例 ) 由 河南 省 中 医院 提供 ,并 通过 了 伦 
理 审查 委员 会 的 批准 。 患 者 平均 年 龄 65 岁 (50~78 岁 )。 
另外 , 癌 旁 组 织 采 集 自 离 癌变 组 织 至 少 有 1 cm 距离 处 ， 
采集 的 组 织 立即 冷冻 或 存放 于 液 所 中 。 
1.3 qRT-PCR 检测 

组 织 在 液 氮 中 磨 碎 , 勾 桨 裂解 后 ,Trizol 法 提取 总 
RNA ,利用 反 转 录 试 剂 盒 将 总 RNA 反 转 成 cDNA ,进行 
qRTPCR 反 应 。GAPDH 为 内 参 基 因 。 反 应 程序 : 预 变 
性 94% 2 min;94 °C 30 s,60 C 1min, 共 40 个 循环 ;后 
延伸 72 % 10 min。 反 应 体系 20 pL FA 10 uL SYBR 
Premix Ex Taq II,1 uL cDNA。PCR 相关 引物 为 SYK: 
Sense primer:5'-TGTCAAGGATAAGAACATCATAG- 
3', Anti- sense primer; 5'-CACCACGTCATAGTAGTA 
ATTG-3'; GAPDH: Sense primer; 5'-CGTCTTCACCA 
CCATGGAGA-3', Anti-sense primer: 5'-CGGCCATCA 
CGCCACAGTTT-3'Fra-1: Sense primer: 5'- GAGTAA 
GGCGCGAGCGGAACAA-3', Anti- sense primer: 5'- 
TGGAACATAGAGGGAAAGGGGTCC-3', 2 ¥2iF 
算 基 因 相 对 表达 量 ,每 个 样品 设置 3 个 重复 。 
1.4 蛋白 免疫 印记 (Western blot) 

收集 需要 检测 的 细胞 并 裂解 ,提取 其 中 的 蛋白 质 并 
HAJH BCA 试剂 盒 检 测 其 浓度 。 取 25 hg 蛋白 样品 进 
行 SDS-PAGE(10%), 和 蛋白 电泳 分 离 后 利用 半 干 法 将 蛋 
白 电 转 移 至 硝酸 纤维 素 膜 。 封 闭 液 (5% 脱 脂 奶 粉 溶液 ) 
封闭 硝酸 纤维 素 膜 2.5 h, 然 后 用 相应 一 抗 SYK 鼠 单 抗 
(1:500) .Fra-1 鼠 单 抗 (1:500) .GAPDH 鼠 单 抗 (1:1000) 


4 % 过 夜 孵 育 。PBS 洗 去 未 结合 的 抗体 , 辣 根 过 氧化 物 
酶 标记 的 羊 抗 免 二 抗 (1: 1000) 于 室温 下 孵育 1 h, 利 用 
凝 胶 成 像 系 统 观察 结果 。GAPDH 为 内 参 对 照 蛋 白 , 实 
验 重复 3 次 取 平 均值 。 
1.5 构建 重组 质粒 pcDNA.3.1-SYK 及 细胞 转 数 

Trizol 法 提取 9x10; 个 FHC 细 胞 的 总 RNA ,按照 反 
转录 试剂 盒 的 说 明 书 ,将 其 反 转 录 成 cDNA, 以 cDNA 
为 模板 ,利用 PCR 方 法 扩 增 SYK 全 长 Sense primer: 5'- 
CGTACCTCGAGGCGGAATTCGCCACCATGGCCA 
G( 下 划 线 为 Yol 酶 切 位 点 ); Anti-sense primer: 5'- 
GGAATTCGGCCTCGAGTTAGTTCACCACGTCAT 
AGTAG( 下 划 线 为 EcoRI 酶 切 位 点 )。 反 应 条 件 :94 °C 
6 min;94 C 30 s,56 C 50 s,72 C1 min,35 个 循环 ; 
72 © 10 min, 将 25 uL PCR 反应 产物 进行 琼脂 糖 凝 胶 
电泳 ,Xhol 和 EcoRI 双 酶 切 回 收 的 DNA 和 pcDNA.3.1 
质粒 并 且 连 接 , 转 化 至 感受 态 细胞 DH5a 中 ,挑选 阳性 克 
你 增殖 重组 质粒 并 将 其 提取 , 双 酶 切 鉴定 正确 的 质粒 送 
上 海 英 骏 后 物 公司 测序 。 利 用 Turbofect(7 uL ) 将 测序 
正确 的 重组 质粒 (6 ng) 和 质粒 pcDNA.3.1(6 hg) 转 染 进 
和 人 于 6 孔 板 中 培养 的 融合 度 达 70% 的 HCT116,Sw480 
细胞 ,操作 步骤 按照 Turbofect 操 作 说 明 书 进行 。 转 染 
48 h 后 利用 qREPCR 和 Western Blot 方 法 检测 转 染 效 
率 。 分 组 情况 如 下 。(1)pcDNA.3.1-SYK(HCT116) : 转 
Ye pcDNA.3.1- SYK 到 HCT116, 过 表达 SYK; (2) 
pcDNA.3.1 (HCT116) : 转 染 pcDNA.3.1 空 载体 到 
HCT116 中 ,作为 对 照 组 ;(3)Normal(HCT116) :正常 
HCT116 细胞 。(1) pcDNA.3.1- SYK (Sw480) : 转 染 
pcDNA.3.1- SYK 到 Sw480, 过 表达 SYK; (2) 
pcDNA.3.1(Sw480) : 转 染 pcDNA.3.1 空 载体 到 Sw480 
中 ,作为 对 照 组 ;(3)Normal(Sw480) :正常 Sw480 细 胞 。 
1.6 Annexin-V FITC/PI ZAN) 25 AeA] T 

转 染 后 细胞 的 凋 亡 情 况 参 照 (Annexin-V FITC/PI) 
试剂 盒 说 明 书 进行 检测 。 用 12 uL Annexin-V FITC 
(1 uL/mL)F 4 C 孵育 已 用 PBS 预 冷 的 细胞 35 min, ,而 
后 用 PBS 洗 细胞 ,8 uL PI 孵 育 8 min, 利 用 流 式 细胞 仪 
检测 细胞 的 凋 亡 情 况 。 
1.7 Caspase-3 活性 检测 

收获 细胞 ,PBS 洗涤 ,按照 试剂 盒 (BD ApoAlert 
Caspase-3 Fluorescent Assay Kit) 说 明 书 对 Caspase-3 
进行 活性 检测 ,记录 结果 。 
1.8 细胞 生长 活力 测定 与 BrdU 检 测 

按 每 孔 Sx10* 细 胞 接种 于 96 孔 板 ,5% CO:,37 C 
培养 24 h 后 ,将 0.2 pg 重组 质粒 和 0.2 hg 质粒 
pcDNA.3.1 分 别 与 0.4 uL Turbofect 混 匀 ,然后 分 别 加 入 
到 200 yL 不 含 血 清 的 DMEM 培 养 基 , 充 分 混合 加 入 96 
孔 板 不 同 的 细胞 培养 孔 中 ,继续 培养 48 h 后 每 孔 加 入 
20 uL MTT(5 mg/mL) 培 养 4 h, 每 孔 加 入 150 pL ZF 
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基 亚 砚 换 掉 之 前 的 上 清 ,溶解 蓝 紫色 结晶 甲 吏 , 用 酶 标 
仪 测定 Assm 处 吸光 值 。 另 外 ,Brdu 试 剂 盒 检测 细胞 增 
殖 :96 和 孔 板 接种 细胞 并 转 染 后 , 弃 上 清 , 每 也 加 入 200 pL 
修复 变性 溶液 室温 反应 30 min, 弃 上 清 , 加 95 pL anti- 
Brdu-POD 工 作 液 后 室温 反应 90 min, HA 100 pL JE 
物 , 室 温 反 应 15 min 后 用 2 mol/L 硫酸 终止 反应 ,于 
450 nm 波长 检测 A 值 。 实 验 重复 3 次 , 取 平 均 数 作为 实 
验 结果 。 
1.9 统计 学 分 析 

采用 SPSS 16.0 软 件 进行 统计 学 分 析 , 数 值 均 采 用 
均 数 + 标准 差 。 多 组 之 间 采 用 单 因 素 方差 分 析 , 多 组 之 
间 两 两 比较 采用 SNK-Q 检 验 的 方法 ,以 P<0.05 为 差异 
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2.2 Anise a SYK 09 Aik LIA 

为 了 检测 重组 载体 转 染 效 率 , 我 们 检测 了 细胞 转 染 
Ja SYK 的 mRNA 和 和 蛋白 表达 量 。 结 果 显 示 , 转 染 
pcDNA.3.1-SYK 的 实验 组 (pcDNA.3.1-SYK) 中 SYK 
的 mRNA 和 和 蛋白 表达 量 较 转 染 pcDNA.3.1 的 阴性 对 照 
组 (pcDNA.3.1) 上调, 差异 有 统计 学 意义 (mRNA 
HCT116 细胞 P=0.001,Sw480 细胞 P=0.004; 和 蛋白 表达 
HCT116 细胞 P=0.001, Sw480 细胞 P=0.005) , 表明 
SYK 过 表达 成 功 (图 2)。 
2.3 SYK 过 表达 抑制 结 直肠 癌 细 胞 增殖 

本 实验 利用 MTT 方 法 和 BrdU 方 法 检测 SYK 过 表 
We , 结 直 上 肠 癌 细胞 的 增殖 情况 。 结 果 显 示 , 实 验 组 中 
细胞 的 生长 活力 (图 3A) 和 增值 活性 (图 3B) 显 著 低 于 阴 
性 对 照 组 。 
2.4 SYK 过 表达 促进 结 直肠 癌 细 胞 凋 亡 

为 了 检测 SYK 对 结 直 肠 癌 细胞 凋 亡 的 影响 ,我 们 
检测 了 过 表达 SYK 的 结 直 上 肠 癌 细胞 的 caspase-3 活 性 ， 
HAJH Annexin-V FITC/PI 检 测 细胞 凋 亡 。 结 果 显 示 ， 
实验 组 caspase-3 活性 和 细胞 凋 亡 较 阴性 对 照 组 升 高 ， 


有 统计 学 意义 。 
2 结果 


2.1 结 直肠 癌 组 织 和 细胞 中 SYK 表 达 量 降低 

本 实验 应 用 qRT-PCR 和 Western blot 分 别 检测 结 
直上 肠 癌 组 织 , 癌 旁 组 织 中 SYK AY mRNA 和 结 直 上 肠 癌 细 
胞 HCT116、Sw480, 正 常 结肠 细胞 FHC F SYK 的 蛋白 
表达 量 。 结 果 显 示 , 结 直肠 癌 组 织 中 SYK mRNA 表达 
量 较 癌 劳 组 织 显 著 下 调 。 男 外 在 HCT116 和 Sw480 细 
胞 中 ,SYK 和 蛋白 表达 量 较 FHC 细胞 显著 下 调 (P<0.01， 
图 1)。 
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图 1 结 直肠 癌 SYK 表 达 量 的 变化 

Fig.1 Expression of SYK in colorectal cancer tissue (T) 
and adjacent tissues (N). A: mRNA expression of SYK; 
B: Western blotting of SYK protein in the tissues; C: 
Quantitative analysis of Western blotting results. FHC: 
Normal colon cells; **P<0.01 vs adjacent tissue; ““P< 
0.01 vs FHC. 


差异 有 统计 学 意义 (caspase-3 活性 HCT116 4H Hd P= 
0.002,Sw480 细 胞 P=0.017; 细胞 凋 亡 HCT116 细胞 P= 
0.011,Sw480 细 胞 P=0.004, 图 4)。 
2.5 SYK 过 表达 降低 Fra-1 的 表达 量 

为 检测 在 结 直肠 癌 中 ,SYK 过 表达 是 否 对 Fra-1 的 
表达 量 产生 影响 ,本 实验 还 检测 了 Fra-l 的 mRNA 和 重 
白 表 达 量 。 结 果 显 示 ,实验 组 Fra-l 的 mRNA 和 蛋白质 
表达 量 均 显著 下 降 , 差 异 具 有 统计 学 意义 (mRNA 
HCT116 细胞 P=0.003,Sw480 细胞 P=0.003; 和 蛋白 表 达 
HCT116 细 胞 P=0.006,Sw480 细 胞 P=0.007, 图 5)。 


3 讨论 

结 直 肠 癌 是 威胁 人 类 健康 的 主要 疾病 之 一 ,在 了 恶性 
肿瘤 中 死亡 率 居 第 2 位 , 占 恶 性 肿瘤 发 病 率 的 10% 及 癌 
证 死亡 率 的 8% ,并 且 其 发 病 率 及 病死 率 呈 上 升 趋势 , 危 
及 人 类 生存 "”"。 和 蛋白 酷 氨 酸 激酶 家 族 是 一 组 能 催化 底 
物 和 蛋白 栈 氮 酸 残 基 磷 酸化 的 酶 分 子 , 调 控 细 胞 侵 认 、 增 
殖 过 程 ”“”。 作 为 一 种 非 受 体型 蛋白 酷 氨 酸 激 酶 的 
SYK 同样 与 细胞 增殖 等 有 关 , 也 被 认为 是 一 种 肿瘤 抑 
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Fig.2 Expression of SYK in HCT116 and Sw480 cells with SYK overexpression. A: mRNA expression of SYK; 
B: Western blotting of SYK protein in HCT116 (left) and Sw480 (right); C: Quantitative analysis of Western 
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Fig.3 Changes in cell proliferation after SYK overexpression. A: MTT assay; B: BrdU detection; **P<0.01 vs 
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Negative control group. 
HAT, 


SYK 基 因 在 造血 细胞 中 广泛 表达 ,是 B 细 胞 受 体 
效应 器 ,可 以 调控 B 细 胞 的 克隆 扩 增 AJEA 
有 研究 表明 ,SYK 与 鳞 状 细胞 癌 中 细胞 的 迁移 有 关 ”。 
在 乳腺 癌 中 SYK 的 表达 量 降低 ,并 且 SYK 具有 抑制 乳 
腺 癌 细 胞 的 生长 和 转移 的 作用 ”"。SYK 是 治疗 前 列 腺 
ERTER” SYK 可 以 降低 肺癌 和 胰腺 癌 细 胞 的 
侵袭 Shin 等 "发 现在 肝 细 胞 癌 中 ,SYK 通 过 抑制 肿 
瘤 细 胞 的 增殖 、 侵 袭 来 行使 其 肿瘤 抑制 因子 的 职能 。 男 
外 ,抑制 SYK 也 有 抑制 某 些 肿瘤 生长 的 作用 如 :抑制 
SYK 可 以 加 强 紫 杉 醇 诱导 的 卵巢 癌 细 胞 毒性 ,有 助 于 
卵巢 癌 疾 病 的 治疗 2 o SYK 的 抑制 可 有 效 治 疗 高 危 前 
体 B 细 胞 急性 淋巴 细胞 白血病 ”。 然 而 ,对 于 SYK 表 达 


量 对 结 直 肠 瘤 细 胞 增殖 和 调 亡 的 研究 至 今 尚 未 报道 。 
本 研究 检测 到 结 直 肠 癌 组 织 和 细胞 中 SYK 的 表达 量 均 
显著 下 降 , 另 外 过 表达 SYK 后 , 结 直肠 癌 细 胞 的 细胞 生 
长 活力 降低 ,细胞 凋 亡 显 著 上 升 , 说 明 SYK 表 达 量 上 调 
可 以 抑制 结 直肠 癌 细 胞 的 增殖 ,并 且 促 进 其 凋 亡 。 
Caspase-3 义 称 半 胱 氨 酸 蛋白 酶 ,被 称谓 死亡 蛋白 
酶 , 是 哺乳 动物 汕 亡 的 关键 和 蛋白酶。Caspase-3 的 
活化 后 引起 一 系列 下 游 反 应 ,影响 很 多 重要 重 白 质 的 生 
理 功 能 ,进而 促进 细胞 的 凋 亡 ”所 。 本 研究 中 过 表达 结 
直肠 癌 细 胞 中 的 SYK,caspase-3 的 活性 显著 升 高 ,促进 
结 直肠 癌 细 胞 凋 亡 。 原 癌 基 因 Fra-1 是 核 转录 因子 AP- 
1 家 族 中 Fos 亚 家 族 的 成 员 之 一 人 ”。 据 文献 报道 ,SYK 
可 激活 PI3K, 但 具体 机 制 还 不 清楚 ”…"。Cao 等 ”发 现 
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Fig.4 Caspase-3 activity (A) and apoptosis (B) of the cells after SYK overexpression. *P<0.05,**P<0.01 vs 


Negative control group. 


| E HCT116 
= Sw480 


Relative mRNA expression of Fra-1 


peDNA.3.1-SYK 


peDNA.3.1 Nomal 


B pcDNA.3.1-SYK peDNA.3.1 Nomal 


图 $ 过 表达 SYK 后 Fra-1 表 达 量 的 变化 


Fra-1 


GAPDH 


pcDNA.3.1-SYK ”pcDNA.3.1 Nomal 


7) @HCT116 
| = Sw480 


peDNA.3.1-SYK pcDNA.3.1 Nomal 


Relative protein expression of Fra-1 


peDNA.3.1-SYK pcDNA.3.1 


Nomal 


Fig.5 Changes of Fra-1 expression in HCT116 and SW480 cells after SYK overexpression. A: mRNA expression 
changes of Fra-1; B: Western blotting of Fra-1 in HCT116 (left) and SW480 (right) cells; C: Quantitative analysis of 


Western blotting results. **P<0.01 vs Negative control 


血管 平滑 肌 细 胞 中 PI3K 可 通过 调控 AKT 来 调节 Fra-1 
的 表达 量 ,因此 SYK 对 Fra-1 的 表达 量 有 调控 作用 。 
Fra-1 作 为 原 癌 基 因 与 细胞 的 增殖 分化, 凋 亡 和 肿瘤 转 
化 过 程 密切 相关 #50。Fra-1 可 以 保护 肿瘤 细胞 免 受 凋 
亡 ,Fra-1 表达 量 减 少 可 促进 癌 细 胞 的 凋 亡 ”有 人 研究 
表明 ,Fra-1 表达 量 的 降低 可 以 抑制 结肠 癌 细 胞 的 迁移 、 
侵袭 和 增殖 5% ,并 且 在 肺癌 中 Fra-1 表 达 量 的 上 调 抑制 
癌 细 胞 的 凋 亡 。 因 此 ,Fra-1 表 达 量 的 下 调 促 进 肿瘤 
细胞 的 凋 亡 。 在 本 研究 中 ,SYK 过 表达 可 以 抑制 Fra-1 
的 表达 ,是 结 直肠 癌 细 胞 的 增殖 能 力 和 凋 亡 水 平分 别 降 
低 和 上 升 。 综 上 所 述 ,SYK 过 表达 后 对 结 直肠 癌 细 胞 
增殖 能 力 和 凋 亡 水 平 的 影响 可 以 通过 其 对 Fra-1 的 调控 

综 上 ,在 结 直 肠 癌 组 织 和 细胞 中 ,SYK 表 达 量 显著 


group. 


降低 ,过 表达 SYK 可 抑制 结 


癌 细 胞 增殖 并 促进 其 凋 


亡 。 男 外 ,过 表达 SYK 可 以 抑制 促 癌 基因 Fra-1 的 表 
达 。 本 人 研究 表明 SYK 可 作为 结 直 上 肠 癌 的 抑 癌 基因 ,为 
结 直 上 肠 癌 的 治疗 提供 了 一 个 可 能 的 靶 标 分 子 。 
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